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(57) Abstract: The invention relates to intermedi- 
ate products (ZP) for a novel and efficient synthe- 
sis of compounds, wherein the pharmacophores of 
quinolone and oxazo]idinone are linked together 
by means of a chemically stable linker. 

(57) Zusanunenfassung: Die vorliegende Erfin- 
dung beschreibt Zwischenprodukte (ZP) fur eine 
neue und effiziente Synthese von Verbindungen, 
bei denen die Pharmakophore von Chinolon und 
Oxazolidinon tiber einen chemisch stabilen Linker 
miteinander verknlipft sind. 
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Zwischenprodukte fiir die Herstelltmg von Oxazolidinon-Chinolon 

Hybriden 

Die vorliegende Erfindung beschreibt Zwischenprodukte (ZP) fur 
eine neue und effiziente Synthase von Endprodukten, bei denen 
die Pharmakophore yon Chinolon und Oxazolidinon iiber einen 
chemisch stabilen Linker miteinander verkniipft sind. 
Endprodukte dieser Art sind in WO 03032962 beschrieben und 
zeichnen sich durch eine hohe Wirksamkeit gegenuber 
menschlichen und tierischen Bakterien aus. Des weiteren 
betrifft die vorliegende Erfindiing eine neue und effiziente 
Synthese dieser Zwischenprodukte sowie der Endprodukte 



Die vorliegende Erfindvmg betrifft Verbindungen der Formel (ZP) 

F 



U ein Stickstof fatom oder eine CH-Gruppe ist; 

V ein Sauerstof fatom, ein Schwef elatoiti oder eine Gruppe der 
Formel CR^R*^ ist; 

W eine Bindung, ein Sauerstof fatom, ein Schwef ela torn, eine 
Gaoippe der Formel NR®, eine gegebenenfalls substituierte 
Cycloalkylen- , Heterocycloalkylen- , Alkylcycloalkylen- , Hetero- 
alkylcycloalkylen- , Airylen- , Heteroarylen- , Aralkylen oder 
Heteroaralkylengruppe ist; 




H 



(ZP) 



wobei 



wo 2005/023801 



PCT/EP2004/009858 



2 



X ein Sauerstof fatom oder ein Schwef elatom ist; 
Y aus folgenden Gruppen ausgewahlt ist: 




Z eine gegebenenfalls svibstituierte Alkylen-, Alkenylen-, 
Alkinylen- Heteroalkylen- , Cycloalkylen-, Heterocycloalkylen-, 
Alkylcycloalkylen-, Heteroalkylcycloalkylen- , Arylen-, Hetero- 
arylen-, Aralkylen oder Heteroaralkylengruppe ist; 

die Reste und r"' lanabhSngig voneinander ein Wasserstof fatom, 
ein Halogenatom, eine Hydroxy-, Amino-, Nitro- oder Thiol- 
gruppe, ein gegebenenfalls siabstituierter Alkyl-, Alkenyl-, 
Alkinyl-, Heteroalkyl- , Aryl-, Heteroaryl-, Cycloalkyl-, Alkyl- 
cycloalkyl-, Heteroalkyl cycloalkyl- , Heterocycloalkyl- , 

Aralkyl- oder ein Heteroaralkylrest sind; 

R® ein Wasserstoffatom, ein gegebenenfalls substituierter 
Alkyl-, Alkenyl-, Alkinyl-, Heteroalkyl-, Aryl-, Heteroaryl-, 
Cycloalkyl-, Alkylcycloalkyl- , Heteroalkylcycloalkyl-, Hetero- . 
cycloalkyl-, Aralkyl- oder ein Heteroaralkylrest ist. 

Der Ausdruck Alkyl bezieht sich auf eine gesattigte, gerad- 
kettige oder verzweigte Kohlenwasserstof fgruppe, die 1 bis 20 
Kohlenstoffatome, vorzugsweise 1 bis 12 Kohlenstof fatome. 
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besonders bevorzugt 1 bis 6 Kohlenstoff atome aufweist, z.B. die 
Methyl-, Ethyl-, Propyl-, Isopropyl-, n-Butyl-, Isobutyl-, 
tert-Butyl, n-Pentyl-, n-Hexyl- oder 2, 2-Diinethylbutyl-Gruppe. 

Die Ausdriicke Alkenyl \md Alkinyl beziehen sich auf ziimindest 
teilweise longesSttigte, geradkettige oder verzweigte 
Kohlenwasserstof fgruppen, die 2 bis 20 Kohlenstoff atome, 
vorzugsweise 2 bis 12 Kohlenstoff atome, besonders bevorzugt 2 
bis 6 Kohlenstoff atome aufweisen, z. B. die Ethenyl-, Allyl-, 
Acetylenyl-, Propargyl-, Isoprenyl- oder Hex-2-enyl-Gruppe. 
Bevorzugt weisen Alkenyl gruppen eine oder zwei (besonders 
bevorzugt eine) Doppelbindungen bzw. Alkinylgruppen eine oder 
zwei (besonders bevorzugt eine) Dreifachbindungen auf. 

Des weiteren beziehen sich die Begriffe Alkyl, Alkenyl und 
Alkinyl auf Gruppen, bei der ein oder mehrere Wasserstoff atome 
unabhangig voneinander durch ein Halogenatom (bevorzugt F oder 
CI) ersetzt sind wie z. B. die 2,2, 2-Trichlorethyl-, oder die 
Trif luorraethylgruppe . 

Der Ausdruck Heteroalkyl bezieht sich auf eine Alkyl-, eine 
Alkenyl- oder eine Alkinyl -Gruppe (z. B. Heteroalkenyl , 
Heteroalkinyl ) , in der ein oder mehrere (bevorzugt 1, 2 oder 3) 
Kohlenstoff atome unabhSngig voneinander durch ein Sauerstoff-, 
Stickstoff-, Phosphor-, Bor-, Selen-, Silizium- oder Schwef el- 
atom ersetzt sind (bevorzugt Sauerstoff, Schwef el oder 
Stickstoff) . Der Ausdruck Heteroalkyl bezieht sich des weiteren 
auf eine CarbonsSure oder eine von einer Carbonsaure 
abgeleitete Gruppe wie z. B. Acyl, Acylalkyl, Alkoxycarbonyl , 
Acyloxy, Acyloxyalkyl, CarbosQralkylamid oder Alkoxycarbonyloxy . 

Beispiele fiir Heteroalkylgruppen sind Gruppen der Formeln 
R*-0-Y^-, R^-S-Y^-, R^-N(R^)-y^-, R^-CO-Y^-, R*-0-CO-Y*-, 
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R*-CO-0-Y*-, R*-CO-N(R*')-y*-, R*-N(R^) -CO-Y*-, R*-0-CO-N (R^) -Y^- , 
R^-N(R^)-CO-0-Y*-, R*-N(R^)-CO-N(R°)-Y^-, R^-0-CO~0-Y*- , 

R^-N(R^)-C(=NR<^)-W(R=)-Y^-, R^-CS-Y^-, R^-O-CS-Y^-, R^-CS-O-Y^-, 
R^-CS-N (R**) -Y^- , R^-N (r'') -CS-Y^- , R*-0-CS-N (R^) -Y^- , 

R^-N (R**) -CS-O-Y^- , R^-N (R^> -CS-N {R") -Y^- , R*-0-CS-0-Y^- , 

R*-S-CO-Y^-, R*-CO-S-Y*-, R^-S-CO-NCR") -Y*- , R^-N(R^) -CO-S-Y^-, 
R*-S-CO-0-Y*-, R*-0-CO-S-Y*-, R*-S-CO-S-Y*- , R^-S-CS-Y^-, 
R*-CS-S-Y*-, R*-S-CS-N(R*')-Y*-, R*-N (r'') -CS-S-Y"- , Ra-S-CS-O-Y^- , 
R*-0-CS-S-Y*-, wobei R^ ein Wasserstof fatom, eine Ci-Ce-Alkyl- , 
eine C2-C6-Alkenyl- oder eine Ca-Ce-Alkinylgruppe; r'' ein 
Wasserstof fatom, eine Ca-Ce-Alkyl-, eine C2-C6-Alkenyl- oder 
eine Ca-Ce-Alkinylgruppe; R'' ein Wasserstof fatom, eine Ci-Ce- 
Alkyl-, eine Ca-Ce-Alkenyl- oder eine C2-C6-Alkinylgruppe ; R^ ein 
Wasserstof fatom, eine Ci-Ce-Alkyl- , eine C2-C6-Alkenyl- oder 
eine Ca-Cg-Alkinylgruppe und Y* eine direkte Bindung, eirie Ci-Ce- 
Alkylen-, eine C2-C6-Alkenylen- oder eine C2-C5-Alkinylengruppe 
ist, wobei jede Heteroalkylgruppe mindestens ein 
Kohlenstof fatom enthalt und ein oder mehrere Wasserstof fa tome 
dtxrch Fluor- oder Chloratome ersetzt sein kSnnen. Konkrete 
Beispiele fur Heteroalkylgruppen sind Methoxy, Trif luormethoxy, 
Ethoxy, n-Propyloxy, iso-Propyloxy, tert-Butyloxy, Methoxy- 
methyl, Ethoxymethyl , Methoxyethyl , Methylamino, Ethylamino, 
Dimethylamino , Diethylamino, iso-Propylethylamino, Methyl- 
aminomethyl, Ethylaminomethyl , Di-iso-Propylaminoethyl, Enol- 
ether, Dimethylaminomethyl , Dimethylaminoethyl , Acetyl, 
Propionyl, Butyryloxy, Acetyloxy, Methoxycarbonyl, Ethoxy- 
carbonyl, N-Ethyl-N-Methylcarbamoyl oder N-Methyl carbamoyl . 
Weitere Beispiele fiir Heteroalkylgruppen sind Nitril-, 
Isonitril, Cyanat-, Thiocyanat-, Isocyanat-, Isothiocyanat und 
Alkylnitril-gruppen. Ein Beispiel fiir eine Heteroalkylengruppe 
ist eine Gruppe der Formel -CH2CH(0H)-. 
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Der Ausdruck Cycloalkyl bezieht sich auf eine gesSttigte oder 
teilweise ungesattigte (z. B. eine cyclische Gruppe, die eine, 
zwei Oder mehrere Doppelbindtmgen aufweist, wie eine 
Cycloalkenylgruppe) cyclische Ganappe, die einen oder mehrere 
Ringe (bevorzugt 1 oder 2) aufweist, die 3 bis 14 
Ringkohlenstoffatome, vorzugsweise 3 bis 10 (insbesondere 3, 4, 
5, 6 Oder 7) Ringkohlenstoffatome enthalten. Der Ausdruck 
Cycloalkyl bezieht sich weiterhin auf entsprechende Gruppen, 
bei denen ein oder mehrere Wasserstof f atome unabhSngig 
voneinander durch Fluor-, Chlor-, Brom- oder Jodatome oder OH, 
=0, SH, =S, NH2, =NH Oder NOa-Gruppen ersetzt sind also z. B. 
cyclische Ketone wie z. B. Cyclohexanon, 2-Cyclohexenon oder 
Cyclopentanon. Weitere konkrete Beispiele fiir Cycloalkylgruppen 
sind die Cyclopropyl- , Cyclobutyl-, Cyclopentyl- , Spiro[4,5]- 
decanyl-, Norborny-, Cyclohexyl-, Cyclopentenyl- , Cyclo- 
hexadienyl-, Decalinyl-, Bicyclo [4 . 3 . O]nonyl- , Tetralin-, 
Cyclopentylcyclohexyl-, Fluorcyclohexyl- oder die Cyclohex-2- 
enyl-Gruppe. 

Der Ausdruck Heterocycloalkyl bezieht sich auf eine 
Cycloalkylgruppe wie oben definiert, in der ein oder mehrere 
(bevorzugt 1, 2 oder 3) Ringkohlenstoffatome unabhangig 
voneinander durch ein Sauerstoff-, Stickstoff-, Siliziiam-, 
Selen-, Phosphor- oder Schwefelatom (bevorzugt Sauerstoff, 
Schwefel oder Stickstoff) ersetzt sind. Bevorzugt besitzt eine 
Heterocycloalkylgruppe 1 oder 2 Ringe mit 3 bis 10 
(insbesondere 3, 4, 5, 6 oder 7) Ringatomen. Der Ausdruck 
Heterocycloalkyl bezieht sich weiterhin auf Gruppen, bei denen 
ein Oder mehrere Wasserstof fatome unabhSngig voneinander durch 
Fluor-, Chlor-, Brom- oder Jodatome oder OH, =0, SH, =S, NH2, 
=NH Oder N02-Gruppen ersetzt sind. Beispiele sind die 
Piperidyl-, Piperazinyl- , Morpholinyl- , Urotropinyl-., 
Pyrrolidinyl-, Tetrahydrothiophenyl- , Tetrahydropyranyl-, 
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Tetrahydrofuryl- oder 2-Pyrazolinyl-Gruppe sowie Lactame, 
Lactone, cyclische Imide und cyclische Anhydride. 

Der Ausdruck Alkylcycloalkyl bezieht sich auf Gruppen, die ent- 
sprechend den obigen Definitionen sowohl Cycloalkyl- wie auch 
Alkyl-, Alkenyl- oder Alkinylgruppen enthalten, z, B. Alkyl- 
cycloalkyl-, Cycloalkylalkyl-, Alkylcycloalkenyl- , Alkenyl- 
cycloalkyl- und Alkinylcycloalkylgruppen . Bevorzugt enthalt 
eine Alkylcycloalk/lgruppe eine Cycloalkylgruppe, die einen 
Oder zwei Ringsysteme aufweist, welche 3 bis 10 (insbesondere 
3, 4, 5, 6 Oder 7) Kohlenstof fatome enthalten und eine oder 
zwei Alkyl-, Alkenyl- oder Alkinylgruppen mit 1 oder 2 bis 6 
Kohlenstof fatomen . 

Der Ausdruck Heteroalkylcycloalkyl bezieht sich auf 
Alkylcycloalkylgruppen, wie oben definiert, in der ein oder 
mehrere (bevorzugt 1, 2 oder 3) Kohlenstof fatome unabhangig 
voneinander durch ein Sauerstoff-, Stickstoff-, Silizium-, 
Selen-, Phosphor- oder Schwefelatom (bevorzugt Sauerstoff, 
Schwefel oder Stickstoff) ersetzt sind. Bevorzugt besitzt eine 
Heteroalkylcycloalkylgruppe 1 oder 2 Ringsysteme mit 3 bis 10 
(insbesondere 3, 4, 5, 6 oder 7) Ringatomen und eine oder zwei 
Alkyl, Alkenyl, Alkinyl oder Heteroalkylgruppen mit 1 oder 2 
bis 6 Kohlenstof fatomen. Beispiele derartiger Gruppen sind Al- 
ky Iheterocycloalkyl, Alkylheterocycloalkenyl, Alkenylhetero- 
cycloalkyl, Alkinylheterocycloalkyl, Heteroalkylcycloalkyl, 
Heteroalkylheterocycloalkyl und Heteroalkylheterocylcloalkenyl , 
wobei die cyclischen Gruppen gesSttigt oder einfach, zweifach 
Oder dreifach ungesSttigt sind. 

Der Ausdruck Aryl bzw. Ar bezieht sich auf eine aroma tische 
Gruppe, die einen oder mehrere Ringe aufweist, und 6 bis 14 
Ringkohlenstof fatome, vorzugsweise 6 bis 10 (insbesondere 6) 
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Ringkohlenstoffatome enthait, Der Ausdmck Aryl (bzw, Ar) 
bezieht sich weiterhin auf Gruppen/ bei denen ein oder mehrere 
Wasserstof fatome unabhangig voneinander durch Fluor-, Chlor-, 
Brom- Oder Jodatome oder OH, SH, NH2, oder NOa-Gruppen ersetzt 
sind. Beispiele sind die Phenyl-, Naphthyl-, Biphenyl-, 
2 -Fluorphenyl , Anilinyl- , 3 -Ni trophenyl oder 4-Hydroxyphenyl- 
Gruppe • 

Der Ausdruck Heteroaryl bezieht sich auf eine aromatische 
Gruppe, die einen oder mehrere Ringe aufweist, und 5 bis 14 
Ringatome, vorzugsweise 5 bis 10 (insbesondere 5 oder 6) 
Ringatome enthalt \ind ein oder mehrere (bevorzugt 1, 2, 3 oder 
4) Sauerstoff-, Stickstoff-, Phosphor- oder Schwef el-Ringatome 
(bevorzugt O, S oder N) enthSlt. Der Ausdruck Heteroaryl 
bezieht sich weiterhin auf Gruppen, bei denen ein oder mehrere 
Wasserstof fatome unabhangig voneinander durch Fluor-, Chlor-, 
Brom- Oder Jodatome oder OH, SH, NH2, oder N02-Gruppen ersetzt 
sind, Beispiele sind 4-Pyridyl-, 2-Imidazolyl-, 3- 
Phenylpyrrolyl- , Thiazolyl-, Oxazolyl-, Triazolyl-, 

Tetrazolyl-, Isoxazolyl-, Indazolyl-, Indolyl-, Benz- 
imidazolyl-, Pyridazinyl-, Chinolinyl-, Purinyl-, Carbazolyl-, 
Acridinyl-, Pyrimidyl-, 2 , 3 '-Bifuryl-, 3-Pyrazolyl- -und Iso- 
chinolinyl-Gruppen . 

Der Ausdruck Aralkyl bezieht sich auf Gruppen, die entsprechend 
den obigen Definitionen sowohl Aryl- als auch Alkyl-, Alkenyl-, 
Alkinyl- und/oder Cycloalkylgruppen enthalten, wie z. B. Aryl- 
alkyl-, Arylalkenyl-, Arylalkinyl-, Arylcycloalkyl-, Arylcyclo- 
alkenyl- , Alkylarylcycloallcyl- und Alkylarylcycloalkenyl- 
gruppen. Konkrete Beispiele fur Aralkyle sind Toluol, Xylol, 
Mesitylen, Styrol, Benzylchlorid, o-Fluortoluol , IH-Inden, 
Tetralin, Dihydronaphthaline, Indanon, Phenyl cyclopentyl , 
Cinnol, Cyclohexylphenyl, Fluoren und Indan. Bevorzugt enthalt 
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eine Aralkylgruppe ein Oder zwei aromatische Ringsysteitie (1 
Oder 2 Ringe) mit 6 bis 10 Kohlenstof f atomen und ein oder zwei 
Alkyl-, Alkenyl- und/oder Alkinylgruppen mit 1 oder 2 bis 6 
Kohlenstof fat omen \ind/oder eine Cycloalkylgruppe mit 5 oder 6 
Ringkohlens toff atomen • 

Der Ausdruck Heteroaralkyl bezieht sich auf eine Aralkyl-gruppe 
wie oben definiert, in der ein oder mehrere (bevorzugt 1, 2, 3 
Oder 4) Kohlenstof fatome xinabhangig voneinander durch ein 
Sauerstoff-, Stickstof f , Siliziiim-, Selen-, Phosphor-, Bor- 
oder Schwefelatom (bevorzugt Sauerstoff, Schwefel oder 
Stickstoff) ersetzt sind, d. h. auf Gruppen, die entsprechend 
den obigen Definitionen sowohl Aryl- bzw, Heteroaryl- wie auch 
Alkyl-, Alkenyl-, Alkinyl- und/oder Heteroalkyl- und/oder 
Cycloalkyl- und/oder Heterocyclo-alkylgruppen enthalten . 
Bevorzugt enthalt eine Heteroaralkylgruppe ein oder zwei 
aromatische Ringsysteme (1 oder 2 Ringe) mit 5 oder 6 bis 10 
Ringkohlens toff atomen und ein oder zwei Alkyl-, Alkenyl- 
und/oder Alkinylgruppen mit 1 oder 2 bis 6 Kohlenstof fatomen 
und/oder eine Cycloalkylgruppe mit 5 oder 6 Ringkohlen- 
stof fatomen, wobei 1, 2, 3 oder 4 dieser Kohlenstof fatome 
unabhSngig voneinander durch Sauerstoff-, Schwefel- oder 
Stickstof fatome ersetzt sind. 

Beispiele sind Arylheteroalkyl- , Arylheterocycloalkyl- , Aryl- 
heterocycloalkenyl" , Arylalkylheterocycloalkyl- , Arylalkenyl- 
heterocycloalkyl- , Arylalkinylheterocycloalkyl- , Arylalkyl- 
heterocycloalkenyl- , Heteroarylalkyl- , Heteroarylalkenyl- , 
Heteroarylalkinyl- , Heteroarylheteroalkyl- , Heteroaryl cyclo- 
alkyl- , Heteroarylcycloalkenyl- , Heteroarylheterocycloalkyl- , 
Heteroarylheterocycloalkenyl- , Heteroarylalkylcycloalkyl- , 

Heteroarylalkylheterocycloalkenyl-, Heteroarylheteroalkylcyclo- 
alkyl* , Heteroarylheteroalkylcycloalkenyl- und Heteroaryl- 
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heteroalkylheterocycloalkyl-Gruppen, wobei die cyclischen 
Gruppen gesSttigt oder einfach, zweifach oder dreifach 
vmgesattigt sind. Konkrete Beispiele sind die Tetrahydroisochi- 
nolinyl-. Benzoyl-, 2- oder 3-Ethylindolyl-, 4-Methylpyridino- , 
2-, 3- Oder 4-Methoxyphenyl-, 4-Ethoxyphenyl- , 2-, 3- oder 
4-Carbo3CiTphenylalkylgruppe . 

Die Ausdrucke Alkyl, Alkenyl, Alkinyl, Heteroalkyl, Cydoalkyl, 
Heterocycloalkyl, Alkylcyclo-alkyl , Heteroalkyl cycloalkyl, 
Aryl, Heteroaryl, Aralkyl und Heteroaralkyl beziehen sich auch 
auf Gruppen, in denen ein oder mehrere Wasserstof fatome solcher 
Gruppen unabhangig voneinander durch Fluor-, Chlor-, Brom- oder 
Jodatome oder OH, =0, SH, =S, NH2, =NH oder NOa-Gruppen ersetzt 
sind. 

Der Ausdruch "gegebenenf alls substituiert" bezieht sich auf 
Gruppen, in denen ein oder mehrere Wasserstof fatome unabhangig 
voneinander durch Fluor-, Chlor-, Brom- oder Jodatome oder OH, 
=0, SH, =S, NH2/ =NH Oder N02-Gruppen ersetzt sind. Dieser 
Ausdruck bezieht sich weiterhin auf Gruppen, die mit 
lansubstituierten Ci-Ce Alkyl-, C2-C6 Alkenyl-, C2-C6 Alkinyl-, 
Ci-Ce Heteroalkyl-, C3-C10 Cycloalkyl-, C2-C9 Heterocycloalkyl-, 
Ce-Cio Aryl-, C1-C9 Heteroaryl-, C7-C12 Aralkyl- oder C2-C11 
Heteroaralkyl -Gruppen sxibstituiert sind. 

Die in der vorliegenden Anmeldvmg beschriebenen Verbindungen 
kdnnen aufgrund ihrer Substitution ein oder mehrere 
Chiralitatszentren enthalten. Die vorliegende Erfindung umfasst 
daher sowohl alle reinen Enantiomere land alle reinen 
Diastereomere, als auch deren Gemische in jedem 
Mischungsverhaltnis. Des weiteren sind von der vorliegenden 
Erfindung auch alle cis/trans-Isomeren der Verbindungen der 
allgemeinen Formel (I) sowie Gemische davon umfasst. Des 
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weiteren sind von der vorliegenden Erfindxing alle tautomeren 
Formen der beschriebenen Verbindungen ximfasst. 

Bevorzugt ist U eine CH-Gruppe. 

Wieder\am bevorzugt sind \ind r"' Wasserstof f atome . 

Weiter bevorzugt ist V ein Sauerstof fatom. 

Des weiteren bevorzugt weist Y die folgende Formel auf : 



Weiter bevorzugt ist W ein Sauerstof fatom, ein Schwef elatom, 
eine Gruppe der Formel NR^, eine gegebenenf alls substituierte 
Heterocycloalkylen- , Heteroalkylcycloalkylen- , Heteroarylen- 
oder Heteroaralkylengruppe, wobei das an die Gruppe W gebundene 
H-Atom vozugsweise an ein Sauerstof fatom, Schwefelatom oder ein 
Stickstof fatom gebunden ist. 

Weiter bevorzugt ist W eine gegebenenfalls substituierte 
Heterocycloalkylengruppe, die einen Ring mit 4, 5, 6 oder 7 
Ringatomen enthait; insbesondere ist W durch eine OH-Gruppe 
substituiert . 

Wieder\jm bevorzugt ist Z eine gegebenenfalls sxobstituierte Ci_4 
Alkylengruppe . 

Insbesondere bevorzugt ist Z eine CH2 oder eine CH2CH2 Gruppe. 
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Weiter bevorzugt ist W sine Piperidinyl- oder eine 
Pyrrolidinylgruppe, wobei diese Gruppen gegebenenfalls durch 
eine OH, OPO3H2/ OSO3H oder eine Heteroalkylgruppe, die 
mindestens eine OH, NH2/ SO3H, PO3H2 oder COOH Gruppe tragt 
(insbesondere eine OH-Gruppe) , substituiert sein konnen. 

Besonders bevorzugt sind Z-W zusantmen eine Gruppe der Formel: 



wobei n gleich 1 oder 2, m gleich 1 oder 2 und o gleich 1 oder 
2 ist wobei diese Gruppe gegebenenfalls durch eine OH, OPO3H2, 
OSO3H Oder eine He teroalkyl gruppe, die mindestens eine OH, NH2, 
SO3H, PO3H2 Oder COOH Gruppe tragt, substituiert sein kann. 

Besonders bevorzugt weist W die folgende Struktur auf : 



Verbindungen der Formel (ZP) konnen bei der Synthese von 
Verbindungen der Formel (I) 





OH 




0-Z-W 




O F 



OH 



(0 



verwendet werden. 



wobei Z eine gegebenenfalls substituierte C1-4 Alkylengruppe, A 
ein Stickstof fatom oder eine CH-Gruppe und W eine 
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gegebenenfalls substituierte Heterocycloalkylengruppe ist, 
welche mindestens ein Stickstof f atom enthalt und wobei der 
Chinolinrest an dieses Stickstof f atom gebunden ist. 

Verbindungen der Formel (I) k5nnen wie folgt hergestellt 
werden : 



wobei Verbindung (XI) eine Verbindung gemafi der vorliegenden 
Erfindung ist und Verbindung (XII) bevorzugt in Form eines Bor- 
Komplexes (z.B. als Bordiacetat-Komplex) eingesetzt wird. 

Die bevorzugten Reaktionsbedingungen fur diesen Schritt sind: 
N-Methylpyrrolidon, Trimethylsilylchlorid/ Hunig Base oder 
K2CO3, SO^C. 

Er f indiingsgemaSe Verbindungen konnen z.B- liber f olgenden 
Syntheseweg hergestellt werden: 




Stufe 1: 




(II) 



Stufe 2: 
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Stufe 6: 
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Alternativ kSrmen Verbindungen der Formel (ZP) bzw. (XI) durch 
folgenden Syntheseweg hergestellt warden: 



Stufe 1: 
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Stufe 6: 
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Stufe 7: 

F 




Wenn bei diesem Syntheseweg als Schutzgruppe PG die Cbz- 
Schutzgruppe gewShlt wird, entfSllt Stufe 7, da dann bei Stufe 
6 direkt Verbindung (XI) entsteht. 

Dabei sind: 

PG eine an sich ubliche Schutzgonippe fur J^ne; insbesondere 
eine Benzyloxycarbonyl- (Cbz-) Gruppe; 

eine gegebenenfalls substituierte Benzyl- (z. B. p-Methoxy- 
benzyl) oder Allyl gruppe; 

R eine Ci_4 Alkyl, eine Allyl oder eine Benzylgruppe; 
R^ eine C1.4 Alkyl gruppe; 

R^ eine Mesyloxy-, Tosyloxy-, Triflyloxy- oder Texyloxygruppe 
Oder ein Chlor-, Brom- oder lodatom und 

R^ eine Mesyloxy-, Tosyloxy-, Triflyloxy- oder Texyloxygruppe 
Oder ein Chlor-, Brom- oder lodatom. 
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Schutzgruppen sind dem Pachmann bekannt und z. B. in p. j, 
Kocienski, Protecting Groups, Georg Thieme Verlag, Stuttgart, 
1994 sowie in T. W. Greene, P. G. M. Wuts, Protective Groups in 
Organic Synthesis, John Wiley & Sons, New York, 1999 
beschrieben. Gangige Aminoschutzgruppen sind z. B. 
t-Butyloxycarbonyl- (Boc) , Benzyloxycarbonyl- (Cbz, Z) , Benzyl- 
(Bn) , Benzoyl- (Bz), Fluorenylmethyloxycarbonyl- (Fmoc) , 
Allyloxycarbonyl- (Alloc) , Trichlorethyloxycarbonyl- (Troc) , 
Acetyl- Oder Trif luoracetylgruppen. 

Wiederum bevorzugt ist eine Benzylgruppe . 

Des weiteren bevorzugt ist eine Benzylgruppe. 

Weiter bevorzugt ist R^ eine n-Propylgruppe. 

Wieder\am bevorzugt ist R^ eine Mesyloxygruppe . 

Des weiteren bevorzugt ist R^ eine Mesyloxygruppe. 

Bevorzugte Reaktionsbedingtingen f\ir den ersten Syntheseweg 
sind: 

FUr Stufe 1: CH2CI2, Kaliumhydroxid, RaTomtemperatur ; 

Ftir Stufe 2: Wasserstoff/Pt/C; anschliessend Cbz-Cl, NaHCOs, 

Aceton/Wasser; beides bei Raumteraperatur; 
Ftir Stufe 3: (R) -Glycidylbutyrat (V), n BuLi, -60°C bzw. LDA, 

-I50C; 

Fiir Stufe 4 : Methylsulf onylchlorid, Triethylamin, CH2CI2; 

Fiir Stufe 5: NaNa in DMF, katalytische Mengen BU4NI, 90'>C; 

Ftir Stufe 6: Wasserstoff/Pd(0H)2, THF, MeOH; anschliessend AcOH, 

AC2O; beides bei Raumtemperatur ; 
Fiir Stufe 7 : Dimethylf ormamid (DMF) ,Natriuinhydrid, 70°C; 
Fiir Stufe 8: Hz/Pd (OH) 2, THF, Methanol, Raumtemperatur; 
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Bevorzugte Reaktionsbedingungen fiir den zweiten Syntheseweg 
sind: 

Fur Stufe 1: Mitsunobu Reaktion oder Base {z.B. NaH) , DMF, 

Tosylat von PG-W-Z-OH; 
Fiir Stufe 2 : Wasserstof f /Pt/C; anschliessend Cbz-Cl, NaHCOa, 

Aceton/Wasser; beides bei Raumtemperatur oder Sn, 

HCl; 

Fiir Stufe 3: (R) -Glycidylbutyrat (V), n BuLi, -60°C bzw. LDA, 
-15°C; 

Fiir Stufe 4 : Methylsulf onylchlorid, Triethylamin, CH2CI2; 
Fur Stufe 5: NaNs in DMF, katalytische Mengen BU4NI, 90^0; 
Fiir Stufe 6: Wasserstof f/Pd (OH) 2/ THF, MeOH; anschliessend AcOH, 
AC2O; beides bei Raximtemperatur ; 
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In den folgenden Beispielen wird die Synthase von Verbindxingen 
der Formel (ZP) sowie deren Verwendxing zur Synthase von 
Verbindungen der Formel (!) beschrieben. 

Belspiele 

Bei spiel 1: 

7_ (4- {4- [ (5S) -5- (Acetylaminomethyl) -2-oxo-oxazolidin-3-yl] -2- 
fluorphenoxyraethyl}-4-hydroxypiperidin-l-yl) -l-cyclopropyl-6- 
f luor-4-oxo-l , 4-dihydrochinolin-3-carbonsaure: 

Stufe 1: {4-Benzyloxy-3-fluorphenyl)-carbaminsaurebenzylester: 
Eine Mischung aus 34. 9g l-Benzyloxy-2-f luor-4-nitrobenzol 
{WO03064413) {MW:247.28, Ulmmol) und 340mg Platin (5% auf 
Aktivkohle) in 350inl Essigester wurde unter einer Wasserstoff- 
atmosphare bei RT und Normaldruck geriihrt. Der Reaktionsverlauf 
wurde mittels HPLC verfolgt und die Reaktion war nach 2 Oh 
beendet. Der Katalysator wurde abfiltriert und das Filtrat 
unter reduziertem Druck zur Trockene einrotiert. Der 61ige 
Ruckstand wurde in BOOml Aceton gel6st und mit 250ml einer 
gesattigten Natriumhydrogencarbonatldsung und 17. 5g Natrium- 
hydrogencarbonat (MW: 84.01, 208ramol) versetzt. Die Mischung 
wurde auf 5°C gekiihlt und 26.08g Benzylchlorof ormiat 
(MW: 17 0.59, 152mmol) zugetropft. Die Mischung wurde 
anschliessend 2h bei RT geriihrt und der Reaktionsverlauf 
mittels DC (Hexan/Essigester 3:1) verfolgt. Das Aceton wurde 
xinter vermindertem Druck entfemt, der Ruckstand mit 500ml 
Wasser versetzt, und der Feststoff abfiltriert. Die Kristalle 
wurden mit 500ml Wasser gewaschen und getrocknet. 
Ausbeute: 48.05g, 95.8%. MS: 352.5 {M+H)% 350.8, (M-H)". 
Methode: ESI*, ESI". 
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Stufe 2 : {5R) -3- {4-benzyloxy-3-f luorphenyl) -5-hydroxymethyl- 
oxazolidin-2-on: 

Eine geriihrte Losung von 17. 5g {4-Benzyloxy-3-f luorphenyl) - 
carbaminsaurebenzylester (MW: 351.38, SOmmol) in 30ml trockenem 
Tetrahydrofuran wurde mit einem Trockeneis/ Aceton-Bad auf - 
78°C gekuhlt. 22.8ml einer 2.3M n-Butyl lithium L6sxing in n- 
Hexan (52.5ramol) wurden zugetropft und die Reaktionsmischung 
wurde bei -78°C fiir 15 min geriihrt. 7.92g J? -Glycidylbutyrat 
(MW: 144.17, 60ramol) wurden zugegeben und die Reaktionsmischung 
auf RT erwSrmt. Die Reaktion wurde mittels HPLC verfolgt, 
anschlieSend mit einer gesattigten Aramoniumchloridlosung 
gequenched und mit 100ml Essigester verdunnt. Die organische 
Phase wurde mit 200ml Wasser void 200ml gesattigter 
Kochsalzlosung gewaschen. Die organische Phase wurde iiber 
Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und das Filtrat unter 
vermindertem Druck eingeengt. Der Riickstand wurde aus 200ml 
Essigester /Hexan (1/1) kristallisiert . Der erhaltene Feststoff 
wurde aus 150ml Essigester /Dichlormethan (9/1) 

rekristallisiert. Die farblosen Kristalle wurden gesaramelt und 
getrocknet. Ausbeute: 10. 4g, 65.5%. MS: 318.1 (M+H)\ Methode: 
ESI*. 

Stufe 3: (5S) -5-Azidomethyl-3- {4-benzyloxy-3-f luorphenyl) - 
oxazolidin-2-on: 

Eine Mischung aus lOg (5R) -3- (4-Benzyloxy-3-f luorphenyl) -5- 
hydroxymethyloxazolidin-2-on (MW: 317.32, 31.51mmol) und 4.78g 
Triethylamin (MW: 101.19, 47.26mmol) in 300ml Dichlormethan 
wurden unter Ruhren bei 10°C mit 4.32g Methansulfonylchlorid 

(MW: 114.55, 37.82mmol) versetzt. Die Reaktionsmischimg wurde 
bei RT fiir Ih geriihrt und der Reaktionsverlauf mittels DC 

(Essigester/Hexan 1/1) verfolgt. Die Reaktion wurde mit 100ml 
Wasser gequenched und die organische Phase mit 100ml 
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gesattigter Kochsalzl6s^lng gewaschen. Die organische Phase 
wurde iiber Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und das 
Filtrat unter reduziertem Druck eingeengt. Der Riickstand wurde 
in 100ml Dimethyl formamid gel6st xmd 5.12g Natriumazid (MAT: 
65-01, 78.7mmol) lond eine katalytische Menge Tetrabutyl- 
ammoniumiodid zugegeben. Die Suspension wurde bei 90^C uber 
Nacht ger^rt. Der Reaktionsverlauf wurde mittels HPLC 
verfolgt. Das Dimethyl foirmamid wurde under vermindertem Druck 
abrotiert, der Riickstand in 200ml Dichlormethan gelost und die 
organische Phase nacheinander mit 100ml Wasser und 100ml 
gesattigter Kochsalzlosxing gewaschen. Die Dichlormethanlosung 
wurde uber Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und das 
Filtrat unter vermindertem Druck eingeengt. Der Riickstand wurde 
aus 150ml Essigester/Hexan 1/1 kristallisiert . Ausbeute: 10. 4g, 
97%. MS: 343.1 (M+H)**". Methode: ESI"". 

Stufe 4: N"[ (5S)-{3-(3-Fluor-4-hydroxyphenyl)}-2-oxO"- 
oxazolidin-5-ylmethyl] -acetamid: 

Eine Suspension von 10. 4g {5S) -5-Azidomethyl-3- (4"benzyloxy-3- 
fluorphenyl)oxazolidin-2-on (MW: 342.33, 30.38mmol) und 1.5g 
Palladium (10% auf Aktivkohle) in 400ml einer 1:1 
Methanol :Essigester Mischung wurde bei Ra-umtemperatur unter 
einer Wasser stoffatmosphare fiir zwei Tage geriihrt. Der 
Katalysator wurde abfiltriert und das Filtrat unter 
vermindertem Druck verdampft. Der Riickstand wurde in 100ml 
Essigsaure gel5st vnd mit 3.72g Essigsaureanhydrid (MW: 102.09, 
36.45ramol) versetzt. Das Losungsmittel wurde unter vermindertem 
Druck verdampft und der Riickstand aus .einer 1:1 Essigester: 
Hexane Mischung rekristallisiert . Ausbeute: 6.76g, 83%. MS: 
269.4 (M+H)% 267.3, (M-H)". Methode: ESI^ ESI". 
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Stufe 5: 4- {4- [ (5S) -5- (Acetylaminomethyl) -2-oxO"Oxazolidin-3- 
yl] -a-'f luorphenoxyinethyl} --4-hydroxypiperidin--l--carbonsaure-- 
benzylester : 

Eine Suspension von 22.72g l-0xa"-6-aza-spiro [2 . 5 ] octan-6- 
carbonsaurebenzylester (WO9803507) (MW: 247.29, 92inmol) , 21,45g 
N- [ (5S) -{3- (3-Fluor-4-hydroxyphenyl) }-2-oxo-oxazolidin-5-yl- 
methyl] -acetamid (MW: 268.246, SOmmol) iind 16.58g Kalium- 
carbonat (MW: 138.20, 120inmol) in 150ml Dimethyl formamid wurde 
bei lOO^C fiir 7h geriihrt, Der Reaktionsverlauf wurde mittels DC 
(Dichlorme than/Me thanol 9:1) verf olgt . Das Dimethyl formamid 
wurde \inter vermindertem Druck verdampft und der Ruckstand in 
600ml einer 9:1 Mischung von Dichloromethan: Methanol gelost. 
Die organische Phase wurde mit 400ml Wasser und 400ml 
gesattigter Kochsalzl6s\ing gewaschen, mit Magnesiumsulfat 
getrocknet, filtriert und das Filtrat mit 250ml Essigester 
verdunnt. Die Mischung wurde unter vermindertem Drxick auf ein 
Endvolumen von 400ml eingeengt. Die Mischung wurde bei RT liber 
Nacht geriihrt. Die Kristalle wurden anschliessend filtriert und 
nacheinander mit 150ml Essigester und 100ml Pentan gewaschen. 
Ausbeute: 31.65g, 76.7%. MS: 516.8 (M+H)^, Methode: ESl\ 

Stufe 6 : N- [ { {5S) -3 [3-Fluor-4- {4-hydroxypiperidin-4-ylmethoxy) - 
phenyl] -2-oxo-oxazolidin-5-ylmethyl} ] -acetamid: 

Eine Suspension von 31g 4-{4- [ (5S) -5- (Acetylaminomethyl) -2-oxo- 
oxazolidin-3-yl] -2-f luorphenoxymethyl} -4-hydroxypiperidin-l- 
carbonsaurebenzylester (MW: 515,54 60.13mmol) und 2.5 g 
Palladium (10% auf Aktivkohle) in 310ml Methanol und 150ml 
Essigester wurde unter einer Wasserstof f atmosphare fur 4h 
geriihrt. Der Reaktionsverlauf wurde mittels DC (Essigester) 
verf olgt. Die Suspension wurde mit 300ml Methanol verdiinnt, auf 
40°C erwarmt, und der Katalysator iiber ein Glasfaser 
Filterpapier abfiltriert. Das Filtrat wurde auf 150ml ein- 
geengt, mit 300ml Essigester verdiinnt und wiederiam auf 200ml 
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eingeengt, 200ml Diethylether wurden zugegeben imd die 
Suspension iinter Riihren auf 0°C gekuhlt, Der Feststoff wurde 
gesairanelt und getrocknet. Ausbeute: 21. Sg, 94.3%. MS: 382.6 
(M+H)"", Methode: ESl"". 

Stuf e 7 : 7 - (4-{4- [ (5S) -5- (Acetylaminomethyl) -2-oxo-oxazolidin- 
3-yl] -2-f luorphenoxymethyl}-4-hydroxypiperidin-l-yl) -1-cyclo- 
propyl - 6 - f luor- 4 -oxo -1,4- dihydr ochinol in- 3 - carbonsaur e 



O 




Eine L6sung von 60g N- [ { (5S) -3 [3-Fluor-4- {4-hydroxypiperidin-4- 
ylinethoxy) -phenyl] -2-oxo-oxazolidin-5-ylniethyl} ] -acetamid 

(C18H24FN3O5, MW: 381.40 0-157 mol) und 25.87ml Ethyl- 
diisopropylamin (MW: 129.25, 0.157 mol) in 300ml N- 
Methylpyrrolidin-2-on wurde mit 67.81g 7-Chlor-l-cyclopropyl-6- 
f luor-1, 4-dihydro-4-oxo-3-chinolincarbonsaure-Bordiacetat- 
Komlpex (MW:410.57, 0.165 mol) versetzt und die Mischung 5h bei 
80°C geriihrt. Das N-Methylpyrrolidin-2-on wurde unter 
vermindertem Druck einrotiert und der Riickstand in 300ml 
Methanol gelSst. Trockener Chlorwasserstof f wurde fur 30 min 
bei 10°C durch die L5sung geleitet. Die Losung wurde bei RT 
geriihrt, wobei ein gelber Feststoff ausgef alien ist. Die 
Umwandlung des Borkomplexes in die freie Saure wurde mittels 
HPLC verfolgt. Die Mischung wurde mit 300ml Essigester 

(Ethylacetat) verdunnt. Der Feststoff wurde abfiltriert und mit 
100ml Essigester/Methanol (8/2) und 100ml Essigester gewaschen. 
Der gelbe Feststoff wurde getrocknet, wobei 86- 4g eines gelben 
Feststoff es zuriickblieben. Der Feststoff wurde in 200ml 
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Dimethyl sulfoxid bei 40 °C gelost und die gelbe L5s\ang tinter 
Ruhren in 1000ml Wasser gegeben. Der gelbe Feststoff wurde 
gesamelt, mit Wasser gewaschen und getrocknet. Ausbeute: 73g, 
74.5%. MS: 627.8 (M+H)*, 625.8 (M+H)", Methode: ESI*, ESI". 

Bei spiel 2 : 




(ZP) (I) 



Reaktionsbedingimgen : 

Stufe 1: CH2CI2, KOH (50%), 3h, RT; 97%. Stufe 2: H2, Pt/C, 20h, 
RT; anschliessend Cbz-Cl, Aceton/Wasser, NaHCOs, 12h, RT, 98%. 
Stufe 3: n BuLi, -60°C, 24h, 80%. Stufe 4: MsCl, TEA, CH2CI2; 
100%. Stufe 5: NaNa in DMF, 90°C, kat. BU4NI, 5h, 90%. Stufe 6: 
H2, Pd(0H)2, THF, MeOH, 24h, anschliessend AcOH, AC2O, RT, 2h, 
70%. Stufe 7: DMF, NaH, 70°C, 12h, 75%. Stufe 8: H2, Pd(0H)2, 
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MeOH, THF, 24h, RT, 100%. Stufe 9: N-Methylpyrrolidinon, 1- 
Cyclopropyl-7-chloro-6-f luoro-1, 4-dihydro-4-oxo-l, 8- 
naphthydrin-3-carbonsaure (kommerziell erhaltlich) , TMSCl, 
Hiinig Base oder K2CO3, 80°C, 5h, 80%. 

Bei keiner dieser Stufen ist eine chroma tographische Trennung 
notig . 

Die folgenden Verbindungen (ZP) bzw. (X) warden analog zu den 
oben beschriebenen Verfahren xinter Verwendung von geeigneten 
Startroaterialien hergestellt. Bei Verbindungen, die freie OH 
Gruppen enthalten, wurden ferner Verbindungen hergestellt, bei 
denen diese OH Gruppen mit Schutzgruppen (z.B. Acetat, Benzoat, 
MOM-Ether oder Isopropyliden) versehen sind. 




F F 
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Patentanspzrllche 

1. Verbindungen der Formel (ZP) 



F 




wobei 

U ein Stickstof fatom Oder eine CH-Gruppe ist; 

V ein Sauerstof fatom, ein Schwef elatom oder eine Gruppe 
der Formel CR^R*^ ist; 

W eine Bindung, ein Sauerstof fatom, ein Schwef elatom, eine 
Gruppe der Formel NR®, eine gegebenenf alls substituierte 
Cycloalkylen- , Heterocycloalkylen- , Alkylcycloalkylen- , 
Heteroalkylcycloalkylen- , Arylen- , Heteroarylen- , 

Aralkylen oder Heteroaralkylengruppe ist; 

X ein Sauerstof fatom oder ein Schwef elatom ist; 



Y aus folgenden Gruppen ausgewahlt ist: 
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W +<y 



H 



Z eine gegebenenfalls substituierte Alkylen-, Alkenylen-, 
Alkinylen- Heteroalkylen- , Cycloalkylen- , Heterocyclo- 
alkylen- , Alkylcycloalkylen- , Heteroalkylcycloalkylen- , 
Arylen-, Heteroarylen- , Aralkylen oder Heteroaralkylen- 
gruppe ist; 



die Reste und r"^ imabhangig voneinander ein 

Wasserstof fatom, ein Halogenatom/ eine Hydroxy-, Amino-, 
Nitro- Oder Thiolgruppe, ein gegebenenfalls substituierter 
Alkyl-, Alkenyl-, Alkinyl-, Heteroalkyl- , Aryl-, Hetero- 
aryl- , Cycloalkyl- , Alkylcycloalkyl- , Heteroalkylcyclo- 
alkyl-, Heterocycloalkyl- , Aralkyl- oder ein Hetero- 
aralkylrest sind; 

R® ein Wasserstof f atom, ein gegebenenfalls substituierter 
Alkyl-, Alkenyl-, Alkinyl-, Heteroalkyl- , Aryl-, Hetero- 
aryl- , Cycloalkyl- , Alkylcycloalkyl- , Heteroalkylcyclo- 
alkyl-, Heterocycloalkyl-, Aralkyl- oder ein Hetero- 
arallc/lrest ist. 



Verbindungen nach Anspruch 1, wobei U eine CH-Gruppe ist. 

Verbindungen nach Anspruch 1 oder 2, wobei R^ und r'^ 
Wasserstof fatome sind. 
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4. Verbindungen nach Anspruch 1 oder 2, wobei V ein Sauer- 
stoffatom ist. 

5. Verbindungen nach eineiu der Anspriiche 1 bis 4, wobei Y die 
folgende Formel aufweist: 




6. Verbindungen nach einem der Anspriiche 1 bis 5, wobei W 
eine gegebenenf alls substituierte Heterocycloalkylengruppe 
ist, die einen Ring luit 4, 5, 6 oder 7 Ringatomen enthalt. 

7. Verbindungen nach einem der Anspriiche 1 bis 6, wobei Z 
eine C1-4 Alkylengruppe ist, 

8. Verbindungen nach einem der Anspriiche 1 bis 6, wobei Z 
eine CH2 oder eine CH2CH2 Gruppe ist. 

9. Verbindungen nach einem der Anspriiche 1 bis 5, wobei Z-W 
zusairanen eine Gruppe der Formel: 




sind, wobei n gleich 1 oder 2, m gleich 1 oder 2 und o 
gleich 1 oder 2 ist wobei diese Gruppe gegebenenf alls 
durch eine OH, OPO3H2/ OSO3H oder eine Heteroalkylgruppe, 
die mindestens eine OH, NH2, SO3H, PO3H2 oder COOH Gruppe 
tragt, substituiert sein kann. 

10. Verbindungen nach einem der Anspriiche 1 bis 5, 7 oder 8, 
wobei W die folgende Strukturen aufweist: 



wo 2005/023801 



PCT/EP2004/009858 




11. Verwendung einer Verbindiing nach einem der Anspriiche 1 bis 
10 zur Herstelliing einer Verbindung der Formel (I) : 



O 




wobei die Reste wie in einem der Anspriiche 1 bis 10 
definiert sind und A ein Stickstof f atom oder eine CH- 
Gruppe ist- 
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